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Patentanmeldung 



„Feinteilige Suspensionen schwerloslicher Calciumsake und deren Venvendung in 

Zahnpflegemitteln" 

Die Erfindung betrifft feinteilige Suspensionen schwerloslicher Calciumsalze, die 
aufgrund ihrer TeilchengroBe im Nanometerbereich und ihrer Stability gegen 
Agglomeration sich besonders ftlr die Anwendung in Zahnpflegemitteln eignen. 

Phosphatsalze des Calciums werden seit langem sowohl als Abrasivkomponenten als auch 
zur FSrderung der Remineralisierung des Zahnschmelzes den Rezepturen von 
Zahnreinigungsmitteln und Zahnpflegemitteln zugesetzt. Dies gilt insbesondere fiir 
Hydroxylapatit und Fluorapatit sowie fur amorphe Calciumphosphate und fur Brushit 
(Dicalciumphosphat-dihydrat). Aber auch Calciumfluorid ist als Bestandteil von 
Zahnreinigungsmitteln und als Komponente zur Festigung des Zahnschmelzes und zur 
Kariesprophylaxe mehrfach beschrieben worden. 

Die VerfUgbarkeit dieser Substanzen fur die erwiinschte Remineralisierung hangt ganz 
entscheidend von der TeilchengrOBe dieser in Wasser schwerlosiichen und in den 
Zahnpflegemitteln dispergierten Komponenten ab. Man hat daher vorgeschlagen, diese 
schwerlosiichen Calciumsalze in feinster Verteilung einzusetzen. 

Aus DE-A-2134862 war z.B. ein Zahnpflegemittel fur hypersensible Zahne bekannt, das 
feinstteiligen Hydroxylapatit (Ca 5 [(P0 4 ) 3 OH]) enthalt, dessen TeilchengroBe aber mit 6 - 
8 jam (Mikrometer) angegeben wird, da durch Mahlung kaum hohere Feinheiten erzielbar 
sind. 
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Man hat auch bereits Zahnpflegemittel aus getrennten Komponenten, von denen die eine 
ein gelostes Ca-Salz und die andere ein gelostes Phosphat- oder Fluoridsalz enthalt, und 
die erst kurz vor ihrer Anwendung vereinigt werden - oder die nacheinander angewendet 
werden - vorgeschlagen, um die frisch gefallten und noch amorphen oder feinkristallinen 
Calciurnsalze an die Zahnoberflache zu bringen. Die Nachteile einer solchen Handhabung 
liegen auf der Hand, da der Verwender zwei Produkte nacheinander anwenden oder diese 
knrz vor der Verwendung vereinigen muB. Werden Zusammensetzungeh, die frisch 
gef&llte, noch amorphe Calciumphosphate oder Calciumfluorid enthalten, gelagert, so 
altern die Niederschlage, die Kristallite wachsen und agglomerieren zu grOberen 
Sekundarpartikeln. Dadurch wird die remineralisierende Wirkung verringert und die 
Stabilitat der Dispersion gefahrdet. 

Es bestand daher die Aufgabe, Suspensionen solcher schwerloslicher Calciurnsalze 
bereitzustellen, deren PartikelgroBe im Nanometerbereich liegt und die gegen 
Agglomeration weitgehend geschutzt sind. 

In WO 94/04460 Al ist ein Verfahren zur Herstellung amorpher Calciurnsalze und deren 
Verwendung zur Remineralisierung der Zahne beschrieben. In EP 786245 Al werden 
Zahnpflegemittel beschrieben, die Hydroxylapatit mit Teilchengrofien von 0,05 bis 1,0 
|im, die durch Mahlen erhalten werden, enthalten. Aus WO 98/18719 ist eine 
Hydroxylapatit-Zusammensetzung bekannt, die Hydroxylapatit mit 
Teilchendurchmessern von 10 — 20 nm und Teilchenlangen von 50 - 100 nm enthalten 
und die z.B. in Zahnpasten verwendet werden sollen. Diese werden durch 
Aufkonzentrierung von sehr verdiinnten Suspensionen durch mehrere Filtrationsschritte 
erhalten. 

Aus EP 0499299 A2 sind Suspensionen von Partikeln kristalliner Drogen bekannt, die 
eine Grofle von weniger als 100 nm aufsveisen und auf ihrer Oberflache einen 
Oberflachenmodifikator adsorbiert enthalten, der auch ein Tensid oder ein polymeres 
Schutzkolloid sein kann. Eine Stabilisierung anorganischer, durch Fallungsreaktionen 
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erhaltener, schwerloslicher Salze wird nicht offenbart. Aus WO 96/34829 Al ist ein 
Verfahren zur Herstellung wenig agglomerierter Teilchen im Nanometerbereich bekannt, 
bei welchem eine Suspension solcher Teilchen aus den Precursoren in einem fittssigen 
Medium, das fur die Partikel kein nennenswertes Losevermogen aufweist, in Gegenwart 
einer oberflachenblockierenden Substanz hergestellt wird. In einer anderen 
Ausfuhrungsform wird ein Sol, das amorphe oder teilkristalline Nanopartikel enthalt, in 
Gegenwart der oberflachenblockierenden Substanz suspendiert. Als 
oberflachenblockierende Substanzen werden auch (Poly)carbonsauren und nichtionogene 
Tenside genannt Als geeignete Teilchen werden jedoch nur Oxid(hydrate), Sulfide, 
Selenide, Telluride und Phosphide offenbart, die aus hydrolysierbaren Salzen oder 
metallorganischen Verbindungen durch Wasserzusatz oder pH-Anderung ausgefallt 
werden. Phosphate oder Fluoride des Calciums oder eine Verwendung der Suspensionen 
in Zahnpflegemitteln sind nicht offenbart. 

Es wurde nun gefunden, daB sich auch Suspensionen von in Wasser schwerloslichen 
Calciurnsalzen in sehr feinteiliger Form wahrend der Ausffcllung oder kurz danach 
stabilisieren lassen, wenn man die Ausfallung in Gegenwart eines Agglomerations- 
Inhibitors durchfiihrt oder die Dispersion in Gegenwart des Agglomerationsinhibitors 
redispergiert. 

Gegenstand der Erfindung ist daher eine Suspension von wenig wasserloslichen 
Calciurnsalzen, ausgewahlt aus Phosphaten, Fluoriden und Fluorphosphaten in einem 
fittssigen Medium, in dem diese Calciumsalze nicht oder wenig loslich sind, dadurch 
gekennzeichnet, daB die Calciumsalze in Form von Primarteilchen mit Durchmessern von 
5 bis 50 Nanometem (nm) und Langen von 10 bis 150 Nanometern vorliegen und durch 
einen Gehait von wenigstens 0,01 Gew.-%, bezogen auf das Gewicht der Suspension, 
eines wasserloslichen Tensids oder eines wasserloslichen polymeren Schutzkolloids 
gegen Agglomeration stabilisiert sind. 

Als wenig lOslich bzw. wenig wasserloslich sollen solche Salze verstanden werden, die in 
Wasser bzw. in dem flussigen Suspensionsmedium zu weniger als 1 g/1 (20° C) loslich 
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sind. Bevorzugt geeignete Salze sind Calciumhydroxyphosphat (Ca 5 [OH(P0 4 ) 3 ]) bzw. 
Hydroxylapatit, Calciumfluorphosphat (Ca 5 [F(P0 4 ) 3 ]) bzw. Fluorapatit, F-dotierter Hy- 
droxylapatit der allgemeinen Zusammensetzung Ca 5 (P0 4 ) 3 (OH,F) und Calciumfluorid (Ca 
F 2 ) bzw. Fluorit (FluBspat). 

Als fliissiges Medium, in welchem die Calciumsalze dispergiert sein konnen, ist in erster 
Linie Wasser geeignet. Die aus einer wafirigen Suspension z.B. durch Filtration oder 
Zentrifugation isolierten Calciumsalz-Partikel konnen aber auch in organischen 
Solyentien redispergiert werden und liefern dabei ebenfalls Suspensionen der 
Primarpartikel im Nanometerbereich, die kaum zur Agglomeration neigen. Geeignete 
organische flussige Medien sind z.B. wasserlosliche, niedere Alkohole und Glycole, 
Polyethylenglycole, Glycerin oder deren Mischungen untereinander oder mit Wasser. 

Unter Primarteilchen werden hier die Kristallite, d.h. die Einzelkristalle der genannten 
Calciumsalze verstanden, Als Teilchendurchmesser soil hier der kleinste Durchmesser, als 
Lange der groBte Durchmesser der Kristallpartikel z.B. die Lange eines stabchenfbrmigen 
Kristallits verstanden werden. Dort, wo von einem mittleren Teilchendurchmesser die 
Rede ist, wird ein volumengemittelter Wert verstanden. 

Als wasserlosliche Tenside werden im Rahmen der vorliegenden Erfindung alle 
oberflachenaktiven Substanzen verstanden, die sich durch einen lipophilen Alkyl-, 
Alkylphenyl- oder Acylrest mit 8 - 22 C-Atomen imd eine hydrophile, ionische oder 
nichtidnische Gruppe auszeichnen, die dem Tensid eine Wasserloslichkeit von mehr als 1 
g/1 (20° C) verleiht. Als anionische Tenside sind z.B. die Alkali- oder Ammoniurnsalze 
von C 8 -C 18 -Alkancarbonsauren (Seifen), von Alkyl-(C 12 -C 18 )-Schwefelsaurehalbestern 
(Alkylsulfate), von Alkylpolyglycolether-schwefelsaurehalbestern (Ethersulfate), von 
Sulfobemsteinsauremono-C 8 -C I8 -alkylestem (Sulfosuccinate), von AlkansulfonsSuren 
(Alkansulfonate), von C 12 -C 18 -Acyloxyethansulfonsauren (Isethionate), von C 12 -C I8 - 
Acylaminoalkansulfonsauren (Tauride), von N-C 12 -C 18 -Acylsarkosin (Sarkosinate), von 
Alkylpolyglycolethercarbonsauren (Ethercarboxylate), von Alkyl-(polyglycolether)- 
phosphorsaureestern (Alkylr(polyglycolether)-phosphat) geeignet. 
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Als kationische Tenside sind z.B. Alkyl-trimethylammoniumchlorid, Alkyl-dimethyl- 
benzyl-ammoniumchlorid, Alkylpyridiniumchlorid, Alkyl-dimethyl-hydroxyethylammo- j 
nium-chlorid, Acylimidazolinium-methosulfate und Acyloxyethyl-trimethylammonium- 1 
chlorid geeignet. 

Als zwitterionische Tenside eignen sich z.B. Betaintenside wie z.B. Alkyl-dimethyl- 
carboxymethyl-betain und Acylaminoalkyl-dimethyl-carboxymethyl-betain. 

Auch Amphotenside wie z.B. Alkylaminopropan-carbonsaure eignen sich als ionische j 
Tenside. I 

Bevorzugt geeignet sind jedoch die nichtionischen Tenside, insbesondere die 

Anlagerungsprodukte von Ethylenoxid an Lipide mit beweglichen Wasserstoffatomen. 

Solche geeigneten nichtionischen Tenside sind z.B. die Anlagerungsprodukte von 6- - 60 

Mol Ethylenoxid an lineare Fettalkohole, an Fettsauren, an Fettamine, an 

Fettsauremonoglyceride, an Sorbitan-fettsauremonoester, an Alkylphenole, an Zucker- 

Fettsauremonoester, an Methylglucosid-Fettsauremonoester sowie " an 

Fettsauremonoethanolamide. Weitere bevorzugt geeignete nichtionische Tenside sind die ] 

Alkyl(oligo)glucoside, die durch Umsetzung von Glucose mit C 8 -C 18 -Fettalkoholen oder 

durch Umacetalisierung von Butyl -(oligo)-glucosid mit Fettalkoholen zuganglich sind. 

Bevorzugt geeignete Alkyl-(oiigo)~glucoside sind z.B. die Alkyl-(C 8 -C I6 )-glucoside mit 

mittleren Oligomerisationsgraden (des Glucosidrestes) von 1 bis 2. Solche Produkte sind 

z.B. unter der Handelsbezeichnung Plantacare®1200 oder Plantacare®600 im Handel. 

Weitere bevorzugt geeignete nichtionogene Tenside sind die durch Ethoxylierung von 

gehartetem Rizinusol erhaltlichen Gemische, die z.B. durch Anlagerung von 30, 40 oder 

60 Mol Ethylenoxid an gehartetes Rizinusol erhalten werden. i 

SchlieBlich sind auch Aminoxid-Tenside und Zucker-FettsSureester als nichtionogene t 
Tenside geeignet. 
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Als wasserlosliche polymere Schutzkolloide werden hochmolekulare Verbindungen 
verstanden, die an die Oberflache der Nanopartikel adsorbiert werden und diese so 
modifizieren, dafi sie an der Koagulation und Agglomeration gehindert werden. Geeignete 
polymere Schutzkolloide sind z.B. natiirliche wasserlosliche Polymere wie z.B. Gelatine, 
Casein, Albumin, Starke, Pflanzengumme und wasserlosliche Derivate von 
wasseruriloslichen polymeren Naturstoffen wie z.B. Celluloseether (Methylcellulose, 
Hydroxyethylcellulose, Carboxymethylcellulose), Hydroxyethyl-Starke oder Hydroxy- 
propyl-Guar. 

Synthetische wasserlosliche Polymere, die sich als Schutzkolloide eignen, sind z.B. 
Polyvinylalkohol, Polyvinylpyrrolidone Polyacrylsauren, Polyasparaginsaure und andere. 

Die erfindungsgemafien Suspensionen werden durch Fallungsreaktionen aus waBrigen 
Losungen wasserloslicher Calciumsalze und waBrigen Losungen wasserloslicher 
Phosphat- oder Fluoridsalze hergestellt, dabei wird die Fallung in Gegenwart von 
wasserloslichen Tensiden oder wasserloslichen polymeren Schutzkolloiden durchgefuhrt. 
Dies kann z.B. in der Weise erfolgen, daB die Tenside oder Schutzkolloide der waBrigen 
Phosphat- oder Fluorid-Salzlosung oder der Losung des Calciumsalzes vor der 
Umsetzung beigefugt werden. Alternativ kann die waflrige Calcium-Salzlosung 
gleichzeitig mit der Phosphat- oder Fluorid-Salzlosung in eine waBrige Tensid- oder 
Schutzkolloid-Losung eingegeben werden. 

Eine weitere Verfahrensvariante besteht darin, daB man die Fallung aus einer stark sauren 
Losung eines wasserloslichen Calciumsalzes und einer stochiometrischen Menge eines 
wasserloslichen Phosphatsalzes mit einem pH-Wert unterhalb von 3 durch Anheben des 
pH-Werts mit waBrigem Alkali oder Ammoniak in Gegenwart von wasserloslichen 
Tensiden oder wasserloslichen polymeren Schutzkolloiden durchftihrt. 

Die Konzentration der erfindungsgemafien Suspensionen an schwerloslichem Calciumsalz 
kann einen weiten Bereich von ca. 1 bis 40 Gew.-% umfassen, dabei laflt sich der Gehalt 
einerseits bei der Herstellung durch die Konzentration der wasserloslichen Salze, 
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andererseits nach der Fallungsreaktion durch Aufkonzentrieren, z.B. durch Filtration oder 
Zentrifugation oder durch Abdestillation eines Teils des Wassers erhOhen, ohne dafl die 
Wirkung des Tensids oder des Schutzkolloids dabei verlorengeht. 

Die Konzentration des Tensids oder des polymeren Schutzkolloids in der waBrigen 
Suspension betragt z.B. 0,1 bis 20 Gew.-%, bevorzugt 0,1-10 Gew.-%, bezogen auf den 
Gehalt an schwerloslichem Calciumsalz. In einer bevorzugten Ausftihrung enthalt die 
erfindungsgemaBe Suspension daher 1 - 40 Gew.-% der schwerloslichen Calciumsalze 
und zur Stabilisierung 0,1 - 10 Gew.-% eines wasserloslichen Tensids oder eines 
wasserloslichen polymeren Schutzkolloids, bezogen auf das Gewicht des Calciumsalzes. 

Bevorzugt geeignet zur Stabilisierung gegen Agglomeration sind vor allem die 
nichtionischen Tenside in einer Menge von 1 bis 10 Gew.-%, bezogen auf das Gewicht 
des Calciumsalzes. Als besonders wirksam haben sich die nichtionischen Tenside vom 
Typ der Alkyl-C 8 -C I6 -(oligo)-glucoside und der Ethoxylate des geharteten Rizinusols 
erwiesen. Diese konnen zur Stabilisierung auch mit den polymeren Schutzkolloiden 
zusammen eingesetzt werden. 

Zur Herstellung erfindungsgemaBer Suspensionen in anderen flussigen Medien geht man 
zweckmaBigerweise von erfindungsgemafien waBrigen Suspensionen aus, befreit diese 
durch Filtration oder Zentrifugation von der waBrigen Phase, trocknet gegebenenfalls die 
Nanopartikel und redispergiert sie in organischen Losungsmittelh. Dabei ist eine erneute 
Zugabe von Tensiden oder Schutzkolloiden nicht mehr erforderlich, da die Nanopartikel 
die zur Hemmung der Agglomeration erforderlichen Mengen der Stabilisatoren an der 
Oberflache adsorbiert enthalten. Feinteiligkeit und Stabilitat solcher Suspensionen ist 
daher mit der wafiriger Suspensionen vergleichbar. Eine andere Moglichkeit besteht darin, 
die waBrige Suspension mit einem hohersiedenden Losungsmittel, z.B. mit Glycerin, zu 
mischen und das Wasser destillativ zu entfemen. Als organisches fliissiges Medium 
eignet sich, insbesondere im Hinblick auf die Verwendung in Zahnpflegemitteln, vor 
allem Glycerin und dessen flussige Gemische mit Sorbit und ggf. mit Wasser. 
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Die erfindungsgemaBen Suspensionen, insbesondere die von Hydroxylapatit, Fluorapatit 
und Calciumfluorid, eignen sich als remineralisierende Komponente zur Herstellung von 
Zusammensetzungen zur Reinigung und Pflege der Zahne. Durch die besondere 
Feinteiligkeit kann die an sich bekannte Wirkung der Festigung des Zahnschmelzes und 
des Verschlusses von Lasionen und Dentinkanalchen besbnders rasch und vollstandig 
erfolgen. Die Zusammensetzungen zur Reinigung und Pflege der Zahne konnen dabei in 
Form von Pasten, fliissigen Cremes, Gelen oder Mundspulungen vorliegen. Selbst in 
fltissigen Zubereitungen verteilen sich die erfindungsgemaBen Suspensionen leicht und 
die Calciumsalze bleiben stabil dispergiert und neigen nicht zur Sedimentation. 

Eine bevorzugte Ausfuhrungsform sind jedoch Zahnpasten mit einem Gehalt an 
Kieselsaure, Poliermitteln, Feuchthaltemitteln, Bindemitteln und Aromen, die 0,1-5 
Gew.-% feinteilige Calciumsalze aus der Gruppe Hydroxylapatit, Fluorapatit urid 
Calciumfluorid in Form einer erfindungsgemaBen Suspension enthalten. 

Die Zubereitungen zur Reinigung und Pflege der Zahne kSnnen dabei die iiblichen 
Komponenten und Hilfsmittel solcher Zusammensetzungen in den dafixr iiblichen Mengen 
enthalten. Fur Zahnpasten sind dies z.B. 

Putz- und Polierkorper wie z.B. Kreide, Kieselsauren, Aluminiumhydroxid, 
Aluminiumsilikate, Calciumpyrophosphat, Dicalciumphosphat, unlosliches 
Natriummetaphosphat oder Kunstharzpulver 

Feuchthaltemittel wie z.B. Glycerin, 1,2-Propylenglycol, Sorbit, Xylit und 
Polyethylenglycole 

Bindemittel und Konsistenzregler, z.B. naturliche und synthetische wasserlosliche 
Polymere und wasserlosliche Derivate von Naturstoffen, z.B. Celluloseether, 
Schichtsilikate, feinteilige Kieselsauren (Aerogel-Kieselsauren, pyrogene Kiesel- 
sauren) 

Aromen, z.B. Pfefferminzol, Krauseminzol, Eukalyptusol, Anisol, Fenchelol, 
Kummelol, Menthylacetat, Zimtaldehyd, Anethol, Vanillin, Thymol sowie 
Mischungen dieser und anderer natiirlicher und synthetischer Aromen 
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Suflstoffe wie z.B. Saccharin-Natrium, Natrium-cyclamat, Aspartame, Acesulfan K, 
Steviosid, Monellin, Glycyrrhicin, Dulcin, Lactose, Maltose oder Fructose 
Konservierungsmittel und antimikrobielle Stoffe wie z.B. p-Hydroxybenzoe- 
saureester, Natriumsorbat, Triclosan, Hexachlorphen, Phenylsalicylsaureeter, 
Thymol usw. 

Pigmente wie z.B. Titandioxid oder Pigmentfarbstoffe zur Erzeugung farbiger 
Streifen 

Puffersubstanzen z.B. primare, sekundare oder tertiare Alkaliphosphate, Citronen- 
saure/Na-Citrat 

wundheilende und entzundungshemmende Wirkstoffe, z.B. Allantoin, Harnstoff, 
Azulen, Panthenol, Acetylsalicylsaure-Derivate, Pflanzenextrakte, Vitamine, z.B. 
Retinol oder Tocopherol. 

Die folgenden Beispiele sollen den Erfindungsgegenstand naher erlautern: 
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B e i s p i e I e 

1. Herstellung von Suspensionen schwerloslicher Calciumsalze 

1.1 Herstellung einer Hydroxylapatit-Suspension durch Ausfallung und 
Redispergierung 

50,86 g Ca(N0 3 ) 2 : 4 H 2 0 wurden in VE-Wasser gelost und auf 200 ml aufgefullt. Dazu 
wurde 10 g Plantacare 1200® gegeben. Dann wurde 60 ml 25 %ige Ammoniaklosung 
zugegeben, so daB der pH bei 12 lag. 

17 g Ammoniumhydrogenphosphat wurden in VE-Wasser gelost und auf 200 ml 
aufgefTillt. Dazu wurde 10 g Plantacare 1200® gegeben. Dann wurde 60 ml 25 %ige 
AmmoniaklSsung zugegeben. 

Beide Losungen wurden auf 75° C gebracht und unter starkem Ruhren vermischt. Nach 
einer Stunde Ruhren wurde der Niederschlag abzentrifiigiert, mehrmals mit Wasser 
gewaschen und anschliefiend in Wasser aufgenommen, so daB eine 5 Gew.-%ige 
Hydroxy lapatitsuspension entstand. Die TeilchengroBen lagen bei 4 — 10 nm x 60 - 130 
nm (Durchmesser x Lange). 
(VE = vollentsalzt) 

1.2 Herstellung einer Hydroxylapatit-Suspension durch Umfallung (pH- 
Verschie- 

bung) und Einengen 

25,43 g Ca(N0 3 ) 2 ■ 4 H 2 0 wurden in VE-Wasser gelost und auf 100 ml aufgefullt. Ebenso 
wurden 8,5 g Ammoniumhydrogenphosphat in VE-Wasser gelost und auf 100 ml 
aufgefullt. Die Losungen wurden unter Bildung eines voluminosen Niederschlags 
zusammgengegeben. Zu der Suspension wurde 37 %ige Salzsaure zugetropft, bis sich der 
Niederschlag bei pH 2 vollstandig gelost hatte. 

Eine Mischung aus 200 ml VE-Wasser, 200 ml 25 %iger Ammoniaklosung und 20 g 
Cremophor RH 60® (BASF, Ricinusol + 60 EO) wurde vorgelegt. Bei 0° C wurde die 
Apatitlosung in diese Losung unter Ruhren eingetropft, wobei Niederschlagsbildung 
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eintrat Uberschtissiger Ammoniak wurde destillativ abgetrennt, anschliefiend wurde tiber 
Dialyse nitratfrei gewaschen. Durch Einengen am Rotationsverdampfer wurde eine 10 
Gew.-%ige Suspension von Hydroxy lapatit hergestellt Die Teilchengrofien lagen bei 30 
nm (volumengemittelt) im Durchmesser. (Bestimmung mit dem Micro-Trac 3.150 
Ultrafine Particle Analyzer 150 durch Mittelung iiber das Gesamt-Teilchenvolumen). 

1.3 Herstellung einer Suspension von Hydroxylapatit analog Beispiel 1.2 
(ausgehend von CaCl 2 ) 

11,95 g Calciuinchlorid wurden in VE-Wasser gelost und auf 100 ml aufgeftillt Ebenso 
wurden 7,4 g Ammoniumhydrogenphosphat in VE-Wasser gelost und auf 100 ml 
aufgeftillt. Die Losungen wurden unter Bildung eines voluminosen Niederschlags 
zusammengegeben. Zu der Suspension wurde 37 %ige Salzsaure zugetropft, bis sich der 
Niederschlag bei pH 2 vollstaindig gelost hat, 

Eine Mischung aus 200 ml VE-Wasser, 200 ml 25 %iger Ammoniaklosung und 20 g 
Cremophor RH 60® (BASF, Ricinusol + 60 EO) wurde vorgelegt. Bei 0° C wurde die 
Apatitlosung in diese Losung unter Rtihren eingetropft, wobei Niederschlagsbildung 
eintrat. Uberschtissiger Ammoniak wurde detillativ abgetrennt, anschliefiend wurde iiber 
Dialyse nitratfrei gewaschen. Durch Einengen am Rotationsverdampfer wurde eine 10 
Gew.-%ige Suspension von Hydroxylapatit hergestellt. Die Teilchengrofien lagen bei 10 — 
35 nm x 20 — 50 nm (Durchmesser x LSnge). 

1.4 Herstellung einer Hydroxylapatit-Suspension analog Beispiel 1.2 unter 
Verwendung von Arlatone 289 (BASF) 

Anstelle von 20 g Cremophor RH 60 wurden 35 g Arlatone 289 eingesetzt. Es wurde eine 
10 Gew.-%ige Suspension von Hydroxylapatit mit einer mittleren Partikelgrofle von 40 
nm erhalten. (Micro-Trac 3.150 Ultrafine Particle Analyzer). 

1.5 Herstellung einer Hydroxylapatit-Suspension in Glycerin 

0,3 Mol Calciumchlorid wurden in 2000 ml VE-Wasser gelost und auf 25° C temperiert. 
Mit Ammoniaklosung wurde ein pH von 12 eingestellt. Unter starkem Rtihren wurde 
anschliefiend eine auf 25° C temperierte und mit Ammoniak auf pH 10 eingestellte 
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Losung von 0,18 Mol Ammoiniumhydrogenphosphat in 400 ml VE-Wasser langsam 
zugetropft. Nach 20 h Reaktionszeit wurde 3 g Cremophor RH 60®-Losung (40 Gew.-%ig 
in VE-Wasser) zugegeben und durch Eintrag mechanischer Energie (Rtihren, Ultraschall) 
dispergiert. Anschliefiend wurde die Suspension mehrmals abzentrifugiert und zunachst 
mit 1 %iger wafiriger Cremophor RH 60®-L6sung, dann mit. Ethaiiol gewaschen. 
Anschliefiend wurde das Material in 100 ml Glycerin aufgenommen. In dieser 
glycerinischen Suspension lagen Hydroxylapatit-Partikel mit Grofien von 5 - 20 nm x 10 
- 70 nm (Durchmesser x LSnge) vor. 

1.6 Herstellung einer Suspension von iluordotiertem Hydroxylapatit in Glycerin 

0,3 Mol Calciumehlorid wurden in 2000 ml VE-Wasser gelost und auf 25° C temperiert. 
Mit Ammoniaklosung wurde ein pH von 12 eingestellt. Hierzu wurde eine Losung von 
2,27 g Ammoniumfluorid in 50 ml VE-Wasser gegeben. Unter starkem Rtihren wurde 
anschliefiend eine auf 25° C temperierte und mit Ammoniak auf pH 10 eingestellte 
Losung von 0,18 Mol Ammoniumhydrogenphosphat in 400 ml VE-Wasser langsam 
zugetropft. Nach 20 h Reaktionszeit wurde 3 g Cremophor RH 60®-L6sung (40 Gew.-%ig 
in VE-Wasser) zugegeben und durch Eintrag mechanischer Energie (Rtihren, Ultraschall) 
dispergiert. Anschliefiend wurde die Suspension mehrmals abzentrifugiert und zunachst 
mit 1 %iger wafiriger Cremophor RH 60®-Losung, dann mit Ethanol gewaschen. 
Anschliefiend wurde das Material in 100 ml Glycerin aufgenommen. Dabei wurde eine 
glycerinische Suspension von Ca5(P0 4 ) 3 (OH,F)-Partikeln mit einer Grofie von 5 - 20 nm 
x 10-70 nm (Durchmesser x Lange) erhalten. 

1.7 Herstellung einer Calciumiluorid-Suspension durch Ausfallung 

1 1,95 g wasserfreies CaCl 2 wurde in VE-Wasser gelost und auf 100 ml aufgeflillt. In einer 
Vorlage wurden 200 ml VE-Wasser, 35g Arlatone 289 (BASF) sowie 15 g 
Ammoniumfluorid vermischt. Beide Losungen wurden auf 0° C abgekuhlt und die erste 
Losung unter starkem Rtihren in die zweite gegeben. Die gebildete Dispersion wurde am 
Rotationsverdampfer bei 70° C eingeengt bis der Feststoffgehalt bei 10 Gew.-% lag. 
AnschlieBend wurde mittels Dialyse gewaschen. Dabei wurde eine Calciumfluorid- 
Suspension mit einer mittleren (volumengewichtet) Teilchengrofle von 20 nm erhalten. 
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2. Zahncremes mit Calciumsalz-Nanopartikeln 



Rezeptur-Beispiele 


2.1 


2.2 


oiaent 5 


10,0 Gew.-% 


10,0 Gew.-% 


oiaent 22S 


7,0 Gew.-% 


7,0 Gew.-% 


Sipernat 320DS 


0,8 Gew.-% 


0,8 Gew.-% 


CaF 2 -Suspension Beispiel 1.7 


5,0 Gew.-% 




Hydroxylapatit-Suspension Beispiel 1.1 




5,0 Gew.-% 


Polywachs 1550 


2,0 Gew.-% 


2,0 Gew.-% 


TexaponK 1296 


1,5 Gew.-% 


1,5 Gew.-% 


Titandioxid 


l,0Gew.-% 


1,0 Gew.-% 


Cekol 500 T 


l,0Gew.-% 


l,0Gew.-% 


Na-Fluorid 


0,33 Gew.-% 


0,33 Gew.-% 


Na-Benzoat 


0,25 Gew.-% 


0,25 Gew.-% 


Aroma 


1,0 Gew.-% 


1,0 Gew.-% 


Tagat S 


0,2 Gew.-% 




Na-Saccharinat 


0,15 Gew.-% 


0,15 Gew.-% 


Tri-Natriumphosphat 


0,10Gew.-% 


0,10 Gew.-% 


Sorbit (70 %ig in Wasser) 


31,0Gew.-% 


31,0Gew.-% 


Wasser 


ad 100Gew.-% 


ad 100 Gew.-% 



Es wurden folgende Handelsprodukte verwendet: 



Plantaren®1200 : C 12 -C 16 -Fettalkohol-oligo-(L4)-glucosid 

ca. 50 Gew.-% in Wasser 
Hersteller: HENKEL KGaA 

Cremophor®RH 60 : Rizinus6l(hydriert)-poly(60)-glycolether 

Hersteller: BASF 

Arlatone®289 : Rizinus6I(hydriert)-poly(54)-glycolether 
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Hersteller: Atlas Chemie (ICI) 
Sident®8 : Synth, amorph. Kieselsaure, BET 60 m 2 /g 

Stampfdichte: 350 g/1 

Hersteller: DEGUSSA 
Sident®22S : Hydrogelkieselsaure, BET 140 m 2 /g 

Stampfdichte: 100 g/1 

Hersteller: DEGUSSA 
Polywachs® 1550 : Polyethylenglycol, MG : 1550 

Erweichungspunkt 45 - 50° C 

Hersteller: RWE / DEA 
Texapon®K 1296 : Natrium-Laurylsulfat-Pulver 

Hersteller: HENKEL KGaA 
Cekol^OOT : Natrium-Carboxymethylcellulose 

Viskositat (2 %ig in Wasser, Brookfield LVF 

20° C) : 350 - 700 mPas 

Lieferant: Nordmann-Ras smann 
Tagat® S Polyoxyethylen-(20)-glycerylmonostearat 

Hersteller: Tego Cosmetics (Goldschmidt) 
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Patentanspruche 

1. Suspensionen von wenig wasserloslichen Calciumsalzen, ausgewShlt aus 
Phosphaten, Fluoriden und Fluorophosphaten in einem fliissigen Medium, in dem 
diese Salze nicht oder wenig loslich sind, dadurch gekennzeichnet, daB die 
Calciumsalze in Form von Primarteilchen mit Durchmessern von 5 bis 50 
Nanometern und Langen von 10 bis 150 Nanometern vorliegen und durch einen 
Gehalt von wenigstens 0,01 Gew.-%, bezogen auf das Gewicht der Suspension, 
eines wasserloslichen Tensids oder eines wasserloslichen polymeren Schutzkolloids 
gegen Agglomeration stabilisiert sind. 

2. Suspensionen gemafi Patentanspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dafi 1 bis 40 
Gew.-% der schwerloslichen Calciumsalze und zur Stabilisierung 0,1 bis 10 Gew.- 
%, bezogen auf das Gewicht des schwerloslichen Calciumsalzes, eines 
wasserloslichen Tensids oder eines wasserloslichen polymeren Schutzkolloids in 
der Suspension enthalten sind. 

3. Suspensionen nach einem der Anspriiche 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, daB zur 
Stabilisierung nichtionische Tenside in einer Menge von 1 bis 10 Gew.-%, bezogen 
auf das Gewicht des schwerloslichen Calciumsalzes, enthalten sind. 

4. Verfahren zur Herstellung der Suspensionen gemaB Anspruch 1 — 3 durch 
Fallungsverfahren aus wafirigen Losungen wasserloslicher Calciumsalze und 
waBrigen Losungen wasserloslicher Phosphat- oder Fluoridsalze, dadurch 
gekennzeichnet, daB die Fallung in Gegenwart von wasserloslichen Tensiden oder 
wasserloslichen polymeren Schutzkolloiden durchgefuhrt wird. 

5. Verfahren zur Herstellung der Suspensionen gemafi Anspruch 1 - 3 durch Fallung 
aus einer sauren Losung eines wasserloslichen Calciumsalzes und einer 
stochiometrischen Menge eines wasserloslichen Phosphatsalzes mit einem pH-Wert 
unterhalb 3 durch Anheben des pH-Wertes mit waBrigen Alkalien oder Ammohik 
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in Gegenwart von wasserloslichen Tensiden oder wasserloslichen polymeren 
Schutzkolloiden. 

6. Verwendung der Suspensionen gemSli einem der Anspruche 1 — 3 als 
remineralisierende Komponente in Zusammensetzungen zur Reinigung und Pflege 
der Z&hne. 

7. Zahnpasten mit einem Gehalt an Kieselsaure-Poliermitteln, Feuchthaltemitteln, 
Bindemitteln und Aromen, dadurch gekennzeichnet, daB 0,1-5 Gew.-% 
feinteiliger Calciumsalze aus der Gruppe amorphes Calciumphosphat, 
Hydroxylapatit, Fluorapatit und Calciumfluorid in Form einer Suspension gemaB 
Anspruch 1—3 enthalten sind. 
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